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　ミトコンドリアには独自のゲノムであるミトコンドリア DNA（mtDNA）が存在し，細胞あたり 03 から






生型 mtDNA とともに 4696-bp の欠失突然変異型 mtDNA（ΔmtDNA）を有している。ΔmtDNA は野生




































い。つまり，mito-mice 自体を解析したのでは，貧血と mtDNA の突然変異の因果関係を明確に検証する事
はできない。
　そこで本研究では，骨髄細胞を mito-mice から取り出し，致死量放射線照射した野生型 B6 マウスに移
植して，血液細胞にのみミトコンドリア呼吸機能低下が起こるモデル（B6/BMΔ mtDNA mice）を作製した。
B6/BMΔ mtDNA mice の脾臓において赤血球前駆細胞分画の増加が観察され，分化の遅延が示唆された。さら
に，赤血球前駆細胞の増殖遅延が見られた。また，赤血球細胞の成熟過程の遅延，そして赤血球形態異常が

















　さらに，mito-mice は全身の組織のミトコンドリアに病原性 mtDNA を有している事から全身性の疾患を
発症する為に，その症状の一つである貧血が血球自体のミトコンドリア呼吸機能低下によるものなのか，こ
れまで不明であった。そこで，彼は mito-mice の骨髄細胞を野生型マウスに移植する事によって，血球特異
的にミトコンドリア呼吸機能低下が起こるマウス個体を作製する事により，血球のミトコンドリア呼吸機能
低下が赤血球系の異常を引き起こして貧血を発症させる事を明らかにしている。この研究は骨髄移植を利用
するといった実験系により，問題を打開した点が評価できる。さらに，その結果得られた，血球細胞自体が
ミトコンドリア呼吸機能低下に至る事で貧血症状を引き起こすといった結果は非常に興味深い。また，この
研究を発展させる事により，ミトコンドリア呼吸機能と血球細胞機能の関連性についてのさらなる発見・研
究成果が期待できる。
　よって，著者は博士（理学）の学位を受けるに十分な資格を有するものと認める。
